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 論文内容の要旨
脂肪組織,
している能
しかし、近
明され,肥
は脂肪が過
る遺伝子群
る。そこさ
ァレンシャ
る遺伝子の
2)という2
perilipinは
のリン酸化
が明らかと
わち,脂肪分
ら守るバリ
質内に拡散
られている
び食事性の
permpin発現
う報告があ
もう一方の
クス成分の
多く,非常
9q223に局在
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低分子化合物
体のperox童s
最近報告され
目的として,
はPPARγリガ
PPARγアゴニ
ポータージー
いた評価系に
の下流に位置
脂肪細胞内の
ゴニストと異
なわち,PPAR
糖値の低下,体
の増加が顕著
量依存的に抑
 ゴニストとして作用することが示された。
次に,PPARγ
肪分解を亢進
ベルとして
脚riiipi且の発
最大約80%p
perllipinの
値0.i6蝉で
亢進作眉を示
どうか検討
mRNA発現量及
て化合物投与
ても脂肪分解
ろ,JTP-426
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 脂肪分解を亢進することが示された。
Per墨iipi
マウス)の
C57BL/6N
perilipin
ノックアウ
JTP-42646
加抑制及び
ルKKAyマウ
ン濃度の低
えられる脂
させ,心疾
量すること
投与して体
れる
以上の結果
とにより,
 化合物である。
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集
結査審文論
著者は、肥満の機
現する遺伝子を探
 た。
まず著者は、ヒト
の発現が発見さ
ρroオθ劫2)に着
PE殺斑p銀はその腹
 し、抗肥満効果を得ようと計画した。
潔π測ルの発現は
(PP醸γ)によって正
して脂肪分解を亢進
 ー ニングから、PPARγアンタ
JTP-426467はレポ
C811s(SVFs)を用い
リセリドの蓄積を
 卿。においても当該機能を発揮できた。
JTP-426感67は、食
ても、ん藍ゴ1ズρ
 重増加挿糊及び脂肪重量の減少を示した。
これらの結果は、
 して有望な化合物であることを示している。
本論文は創薬標的
析から成り、得ら
を有することを示
 として合格と認める。
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